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論 文 内 容 の 要 旨 
  
本博士論文は，骨ミネラルに対し高い親和性を示すポリリン酸エステル（PPE）を分子骨格とした
硬組織疾患の治療や予防に資するポリマーバイオマテリアルの調製とその特性評価について述べ
ている。博士論文は以下の４章から構成されている。 
第１章では，本研究の背景と意義を述べ，さらに本論文を理解するために必要となる基礎的な
事柄についてまとめられている。 
第２章では，両親媒性 PPE の合成とタンパク質との複合体の調製について記している。論文提
出者はコレステロールを開始剤として環状リン酸エステルモノマーを開環重合することにより，両親
媒性PPEの合成に成功した。また，この両親媒性PPEとタンパク質を水溶液中で混合し加熱する
と，PPEがタンパク質の熱変性および凝集を抑制し，PPEでタンパク質を覆ったナノサイズの集合
体が形成されることを明らかにした。さらに，この集合体は骨組織の主成分であるアパタイトに対し
優れた結合能を有するとともに，タンパク質分解酵素に対する耐性が未修飾のタンパク質に比べ
向上することも示された。これらは，硬組織疾患の治療に利用されるタンパク質製剤の課題を克服
し、その効果を高めることを期待させる成果と言える。 
 第３章では，双性イオン基を担持したPPEの合成と抗細菌付着表面の構築について述べている。
同提出者は PPE の側鎖にアルキニル基を導入するために，ブチニル基を有する環状リン酸エス
テルモノマーを新たに合成し， これを開環重合することにより PPE を得た。続いてチオール基を
持つ双性イオン化合物を PPE にチオール-イン反応を介して導入した。このポリマーも前章のポリ
マーと同様に主鎖の PPE の特性により，アパタイトに親和性を示した。また，興味深いことに PPE
が表面に吸着したアパタイトは未処理のアパタイトに比べ酸性水溶液中で溶解され難く，耐酸性が
向上することが示された。さらに，双性イオン基を有する PPE を処理したアパタイト表面では口腔
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内細菌の粘着が有意に抑制されることも明らかにされた。本研究成果は硬組織インプラントの感性
防止や口腔衛生を管理するために極めて有用な知見といえる。 
 第４章は本論文の総括である。 
論 文 審 査 結 果 の 要 旨 
  
本研究ではリン酸ジエステルを主骨格としたポリマーの合成，物性評価，バイオマテリアル応用
に関する検討が一貫して実施されている。リン酸ジエステル骨格を持つポリマーの合成手法を確
立するとともに，タンパク質修飾能や抗ファウリング性などの機能をポリマーに付与するためのユニ
ークな分子設計も展開されている。化合物合成に関わる種々の有機化学的および高分子化学的
要素についても十分に理解していることが認められた。マテリアルの物性評価においても合成した
高分子の構造決定，ポリマー／タンパク質複合体の構造解析，さらに，ポリマーと結合したミネラル
片の表面解析に至るまで実に多くの実験を実施しており，測定原理とともに実験データの解析手
法についても十分に修得していることが伺えた。応用面からみると，タンパク質の輸送とファウリング
の防止に着目しており，骨治療や口腔衛生管理といった超高齢社会の課題解決に資するマテリア
ルを創出している。現在，骨治療においてもタンパク質医薬が注目されているが，血中内での安定
性や骨指向性が課題となっている。第２章で示されている結果はタンパク質医薬の課題を克服す
るために重要な成果と言える。一方，３章で述べられている双性イオン型ポリマーは歯面への口腔
細菌の付着を抑制するためのマテリアルとしての利用が期待される。以上のように，本研究論文は，
高分子化学や生体材料学など基礎学術の発展に貢献できるだけでなく，超高齢社会の健全化に
資するマテリアルの創出という観点から社会的意義も極めて大きいと言える。本研究の成果は，査
読有り論文 2 報，国際学会発表 3 件，国内学会発表 6 件として公表されており，国内外において
高く評価されている。 
 よって，本論文は博士論文として価値あるものと認める。 
